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TRE DECENNI DI RICERCHE

EALCUNE Q(JESTIONI APERTE

Trent’anni fa, Nancy Wertheimer ¢ Ed Leeper’ pubblicarono il primo
rapporto sull’associazione fra tumori in etd pediatrica e “configura-
zione di corrente elettrica” delle abitazioni a Denver, Colorado. Prima
di questo studio, la preoccupazione per i campi elettrici e magnetici
generati dalla corrente elettrica a 50-60 hertz, ossia a frequenza estre-
mamente bassa (“Extremely Low Frequency” (ELF) per gli autori di
lingua inglese), riguardava solo i loro possibili effetti sulla sfera neu-
rocomportamentale, in seguito alla segnalazione di una serie di casi
di lavoratori delle sottostazioni elettriche in Unione Sovietica®. Lo
studio di Wertheimer e Leeper origind numerose ricerche finalizzate
a saggiare la cancerogenicita dei campi elettrici e magnetici generati
da linee elettriche, clettrodomestici ¢ apparati industriali. La prima
valutazione complessiva dell’OMS? affermava che le segnalazioni di
effetti avversi neurocomportamentali, ematologici e cardiovascolari
non erano adeguatamente confermate. Al tempo stesso, veniva chia-
rito che la motivazione per perseguire una appropriata valutazione del
possibile impatto sanitario dei campi ELF dipendeva in parte dalla
consapevolezza delle grandi dimensioni della popolazione esposta,
che giustificava studi ulteriori. Gli “studi di seconda generazione”
furono caratterizzati da un notevole affinamento metodologico per
quanto riguarda I’accertamento dei casi , la stima dell’esposizione, il
controllo dei fattori di confondimento ¢ le dimensioni del campione.
Oltre a portare a risultati pitt validi e precisi, questo importante sforzo
scientifico ha consentito di ottenere una maggior comparabilita fra i
protocolli adottati, che ha consentito le metanalisi e, risultato ancor
pitt interessante, le rianalisi congiunte (pooled) dei dati originali, quan-
tomeno per gli studi sulla leucemia infantile*>. Gli ultimi due lavori
citati hanno raggiunto la conclusione che un aumento significativo
della leucemia infantile sia osservabile in abitazioni caratterizzate da
livelli di induzione magnetica superiori a 0.3-0.4 microtesla (uT). La
cancerogenicita dei campi ELF ¢ stata valutata nel 2001 dall’Agenzia
Internazionale per la Ricerca sul Cancro (IARC), che li ha definiti
“possibili cancerogeni per 'uomo” in relazione alla “limitata eviden-
za” di cancerogenita delle esposizioni abitative rispetto alla leucemia
infantile®. Recentemente, una nuova rassegna esaustiva dell’OMS ha
confermato la valutazione della IARC, ¢ ha affermato che rimangono
alcune questioni aperte rispetto agli effetti non cancerogeni, in par-
ticolare malattie neurodegenerative, aborti spontanei, lievi differenze
nella tempistica della secrezione della melatonina, controllo autono-
mico del cuore e alterazioni del numero di cellule natural killer, NK'.

CONCENTRARSI SULLE COMUNITA

ALTAMENTE ESPOSTE

In questo quadro, c’¢ un aspetto che va affrontato con particolare
attenzione: diversi autori e gruppi di lavoro hanno raccomandato di
svolgere gli studi ulteriori sui possibili effetti a lungo termine dei cam-
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pi magnetici, concentrandosi su popolazioni che esperiscano elevati
livelli di esposizione.

In primo luogo, gli autori delle analisi pooled degli studi sulla leuce-
mia infantile precedentemente citati hanno sottolineato la necessitd
di pianificare i futuri studi in modo da osservare un numero sufficien-
temente elevato di soggetti esposti a livelli di densita di flusso magne-
tico superiori a 0.3-04 uT (4,5). Successivamente, la Commissione
Internazionale per la Protezione dalle Radiazioni non Ionizzanti (IC-
NIRP) ha raccomandato che gli studi futuri siano di elevata qualita
metodologica, di dimensioni adeguate e con un numero sufficiente di
soggetti altamente esposti® Infine, il recente documento dell’OMS’
menziona la mancanza di un chiaro confronto fra categorie ad alta e
bassa esposizione come uno dei punti critici negli studi epidemiologici
sui campi elettrici e magnetici. E’ interessante notare che un supporto
alla raccomandazione di concentrarsi sui gruppi altamente esposti ¢
stato fornito dai risultati di studi relativi a malattie neurodegenerative
e a esiti di tipo riproduttivo ¢ immunologico, che indicano possibili
effetti avversi a livelli di esposizione dello stesso ordine di grandezza
di quelli suggeriti dagli studi sulla leucemia infantile”-°.

Si puo ritenere che queste considerazioni fra loro coerenti convergano
su uno dei concetti chiave dell’epidemiologia, la nozione dei “gruppi
ad alto rischio”. La definizione originale proviene dall’epidemiologia
occupazionale: “Gruppi di soggetti per i quali ¢ dimostrato, o sospet-
tato, che Desposizione attuale o pregressa a cancerogeni ecceda i li-
velli “di fondo”, ed ¢ stata successivamente applicata in epidemiologia
ambientale dagli scienziati statunitensi che effettuavano indagini sulle
popolazioni residenti in prossimita dei siti di smaltimento di rifiuti
pericolosi. In quelle circostanze fu dimostrato che gli individui sono
esposti a livelli diversi di agenti chimici e la distribuzione dell’esposi-
zione puo tipicamente essere descritta come log-normale, mostrando
una forma a campana con una forte asimmetria costituita dalla coda
destra, con un numero decrescente di soggetti esposti a livelli crescen-
ti dell’agente in esame. A questa distribuzione puo essere sottesa una
sostanziale assenza di rischio (o un rischio lieve) per la maggioranza
della popolazione, mentre una piccola proporzione di soggetti speri-
menta livelli di esposizione corrispondenti a quelli cui sono associati
effetti avversi certi o sospettati; per una trattazione di questi aspetti, si
rinvia alla voce bibliografica'® e alle fonti ivi citate.

L’esposizione a campi ELF della popolazione generale ha modalita
simili. Secondo ’OMS, la media geometrica della densita di flusso
magnetico nelle abitazioni ¢ compresa fra 0.025 ¢ 0.07 uT in Europa
e fra 0.05 ¢ 0.11 T negli USA”. Sulla base di cinque ampie indagi-
ni sull’esposizione, si ¢ stimato che circa il 4-5 % della popolazione
generale esperisce esposizioni le cui medie aritmetiche sono inferiori
2 0.3 uT e l'esposizione mediana di solo I'l-2 % della popolazione ¢
superiore a 0.4 uT. Stime basate sull’esposizione dei controlli negli
studi caso-controllo mostrano che 0.5-7% hanno medie aritmetiche
di esposizione superioria 0.3 uT, ¢ 0.4-3.3 % hanno medie geografiche
di esposizione superiori a 0.4 wT”. In Italia, i soli dati disponibili sono
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quelli di Anversa et al."e di Petrini et al'}; questi autori
stimano che 0.26-0.43 % della popolazione italiana sia
esposta a livelli di densita di flusso magnetico superiori a
0.3 T, e 0.20-0.35 % sia esposta a livelli superiori a 0.4
uT, considerando i campi magnetici generati dalle linee
ad alta tensione. Alla luce della letteratura scientifica
precedentemente citata, comprese le raccomandazioni
per concentrare i futuri studi su popolazioni con eleva-
ti livelli di esposizione a campi ELF (compresi, indica-
tivamente, fra uno e qualche microtesla), un gruppo di
ricerca dell Istituto Superiore di Sanitd ha cercato un sito
adatto per realizzare uno studio epidemiologico mirato a
un’ampia gamma di esiti per i quali si potessero formula-
re ipotesi a priori* . Lo studio ¢ stato quindi condotto
nel quartiere di Longarina a Ostia Antica (nel comune di
Roma), costruito in parte sotto un elettrodotto da 60 kV.
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Misure di lungo periodo nelle abitazioni e valutazioni te-
oriche hanno mostrato che la fonte principale del campo
magnetico ¢ costituita dall’elettrodotto a 60 kV e che ci
sono alcune abitazioni con livelli di esposizione medi pe-
sati sul tempo (time-weighted average — TWA) superiori
a1pT. Lacoorte in studio comprende i soggetti che han-
no risieduto in un’area corrispondente a una distanza di
100 m dalla linea, per qualunque periodo di tempo a par-
tire dal 1954 (anno di costruzione delle prime case) fino
alla fine del 2003, I’anno di enumerazione della coorte.
I membri della coorte sono stati caratterizzati per livel-
li di esposizione e durata della residenza nell’area. Sono
state studiate la mortalita e la morbosita'® 7. I risultati
dello studio di morbosita, recentemente pubblicato, che
ha preso in esame un’ampia gamma di esiti, comprese le
patologie non letali, hanno mostrato un aumento dei tu-
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mori maligni primitivi e secondari, delle malattie ische-
miche ed ematologiche. L’aumento dei tumori maligni
primitivi era stato anticipato nello studio di mortalita.
In entrambi gli studi, questi aumenti erano concentra-
ti nella subcoorte residente piu vicina all’elettrodotto,
quindi esposta ai piu alti livelli di campo magnetico, e
nei soggetti che avevano risieduto nell’area per un tempo
pitt lungo. Un supporto indipendente all’indicazione di
studiare le popolazioni altamente esposte viene da alcuni
studi comparsi nella letteratura scientifica degli ultimi
due anni, successivamente alla pubblicazione del docu-

mento del’OMS 7.

SVILUPPI DELLA RICERCA E RECENTE
DIBATTITO SCIENTIFICO

Una recente analisi pooled degli studi caso-controllo su
leucemia infantile e campi magnetici effettuatiin quattro
paesi (Canada, Germania, Regno Unito, USA) ha con-
fermato |’associazione trovando un aumento di rischio
statisticamente significativo (Odds Ratio (OR) = 1.93:
intervallo di confidenza al 95% (IC 95%) = 1.11-3.35)
nei bambini esposti a campi magnetici a livelli superio-
ri a 0.4 uT rispetto a quelli esposti a meno di 0.1 pT.
L’analisi non ha comprovato I'ipotesi che la misura del
campo magnetico nella stanza daletto nelle ore notturne
possa fornire una stima dell’esposizione pili appropriata
di quella basata sulle misure delle 24-48 ore, usata negli
studi precedenti’®.

Alcuni autori hanno suggerito che la suscettibilita geneti-
ca alla leucemia possa modificare Ueffetto dell’esposizio-
ne al campo magnetico, in particolare che questo possa
svolgere un ruolo causale nell’eziologia della leucemia in
un sottogruppo di bambini geneticamente suscettibi-
li. Mejia-Arangure et al.'” hanno osservato un aumento
significativo della leucemia infantile acuta fra i soggetti
con sindrome di Down residenti in edifici con livelli di
densita di flusso magnetico superiore a 0.6 uT (OR=3.7;
IC 95% 1.05-13.3). I ricercatori hanno ipotizzato che i
campi magnetici possano agire a livello della promozione
o progressione del cancro. L’ipotesi dell’interazione fra
genotipo e esposizione ambientale a campi magnetici ¢
stata saggiata in uno studio “case-only” su 123 pazienti
con leucemia acuta sporadica. I risultati mostrano che
la residenza a distanze inferiori ai 100 m da linee elettri-
che e trasformatori puo essere considerata un fattore di
rischio per lo sviluppo della leucemia acuta in bambini
col genotipo XRCCI1Ex9b16A*. Questi risultati sug-

geriscono che modifiche della suscettibilita genetica nei
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soggetti vulnerabili possano essere coinvolte nell’effetto
dei campi ELF, dato che un danno al DNA inadeguata-
mente riparato o delle rotture cromosomiche possono in
ultima analisi portare all’iniziazione e alla promozione
della malattia. Si puo affermare che questi studi forni-
scono nuove evidenze sulla patogenesi della leucemia in
bambini esposti a campi magnetici. Inoltre, negli ultimi
due anni, sono stati pubblicati alcuni studi sull’esposizio-
ne a campi ELF ¢ le patologie non tumorali. Uno studio
pubblicato nel 2008 sull’esposizione abitativa al campo
magnetico ¢ le malattie neurodegenerative (ipotesi de-
finita dall’OMS come “di alta prioritd” per le prossime
ricerche), a partire dai dati del registro nazionale, ha
mostrato aumenti di rischio per la malattia di Alzheimer
nella popolazione svizzera residente entro i 50 m da elet-
trodotti a 220-380 kV, con una relazione dose-risposta
per durata di residenza. Un andamento analogo si riscon-
tra per la demenza senile, ma non si osservano rischi per
la malattia di Parkinson e la sclerosi laterale amiotrofica,
o SLA?!. L’aumento di rischio per la malattia di Alzhei-
mer nei soggetti che per motivi abitativi sono esposti a
elevati livelli di campi magnetici ELF ¢ stato conferma-
to da Garcia e colleghi in una metaanalisi che considera
14 studi relativi al contesto professionale. L’aumento di
rischio viene osservato in modo coerente per i soggetti
professionalmente esposti a pitt di 0.5 wT*. Uno studio
interessante ¢ stato pubblicato nel 2009 sui campi ma-
gnetici e le cellule NK, uno dei temi giudicati questioni
aperte dall’OMS. Le cellule NK svolgono un ruolo im-
portante nel controllo dello sviluppo del cancro ed ¢ sta-
ta ipotizzata una relazione fra 'esposizione a campi ELF
ed il loro numero ¢ attivita. Lo studio prende in esame
lavoratori esposti a diversi livelli di campi ELF; riduzioni
significative dell’attivitd NK e del numero di Unita Liti-
che sono state osservate nei lavoratori esposti a oltre 1 uT
rispetto a quelli esposti a meno di 0.2 uT.

Gli autori concludono che i loro risultati suggeriscono
che lesposizione professionale a livelli di campi ELF su-
periori a 1 uT possa indurre una riduzione dell’attivita
NK, in accordo con I'ipotesi che i campi ELF possano
agire in relazione alla promozione o progressione del
cancro®. Mentre gli studi sin qui citati sulla leucemia
infantile, le malattie neurodegenerative e la risposta im-
munitaria forniscono un certo supporto all’indicazione
di studiare le popolazioni altamente esposte, la recente
letteratura sulle malattie cardiovascolari non offre nuo-
vi spunti. Una rassegna della letteratura di McNamee
et al.**, basata su studi sia epidemiologici sia sperimen-
tali, definisce I'evidenza attuale come “largamente in-
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conclusiva” L’indicazione dell’OMS di una sostanziale
mancanza di associazione fra malattie cardiovascolari e
campi magnetici ELFE, con la “questione aperta” di una
possibile alterazione del controllo autonomico del cuo-
re, rimane la valutazione pilt accurata. Infine, tre lavori
recentemente pubblicati suggeriscono nuovi approcci
per studi futuri al fine di chiarire I'impatto sulla salute
dei campi magnetici. Il primo lavoro prende in consi-
derazione la natura multifattoriale della cancerogenesi,
proponendo uno studio caso-controllo sulla leucemia
e il linfoma non-Hodgkin, il cui disegno preveda I'esa-
me delle esposizioni sia professionali che ambientali a
un’ampia gamma di potenziali fattori di rischio e di con-
fondimento. Lo studio ¢ attualmente in corso®. Il secon-
do lavoro tratta specificamente la leucemia ¢ indica come
prioritario lo studio dei bambini altamente esposti che
vivono in appartamenti prossimi a trasformatori costru-
iti nelle case, o a stanze con equipaggiamento elettrico.
Gli autori sottolineano inoltre I'importanza dell’azione
congiunta dell’esposizione ambientale a campi ELF e
dei cofattori genetici. In particolare, per quanto riguarda
'accertamento dell’esposizione, essi indicano la necessi-
ta di identificare i bambini non esposti con una proce-
dura pitt specifica, in modo da evitare i “falsi negativi’,
e di concentrarsi sull’allocazione dei soggetti a diverse
categorie di esposizione, piuttosto che ai valori assoluti
dei livelli di esposizione®. Il pilt recente articolo, infine,
incoraggia I'uso di analisi pooled a partire dalle basi di
dati di numerosi studi di coorti professionali, piuttosto
che dalle meta-analisi dei risultati degli studi. Vengono
riconosciute le indicazioni di un accresciuto rischio di al-
cune patologie associate con I'esposizione professionale a
campi ELFE, anche se le evidenze sono considerate deboli
o incoerenti. L’inappropriata specificazione della metri-
ca di esposizione ¢ considerata una causa di sottostima
del rischio. In termini di esito, la SLA ¢ considerata la
questione pitt prioritaria®.

TRADURRE I RISULTATI DELLE

RICERCHE NELLA PRATICA DI

SANITA PUBBLICA

Le ragioni per volere un’accurata rassegna dell’impat-
to sanitario dei campi magnetici a 50 e 60 Hz, come si
¢ discusso in questo lavoro, sono essenzialmente due: la
presenza ubiquitaria e ancora in aumento di linee e in-
stallazioni elettriche, e il consolidamento delle evidenze
scientifiche in merito a effetti sanitari avversi osservati
nei settori altamente esposti della popolazione. I futuri
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studi dovranno quindi prendere in esame questi settori della
popolazione, considerare diversi esiti (tutti i tumori, malattie
neurodegenerative, malattie immunologiche, specifici effetti
cardiovascolari) e seguire protocolli di ricerca che consenta-
no successive analisi poo/ed. Al fine di conseguire con successo
questi risultati, il primo passo ¢ collegare I'informazione sulla
rete degli elettrodotti con i dati demografici e sanitari su un
sistema geografico informatizzato. L’identificazione di “corr-
ridoi” spaziali intorno alle linee caratterizzati da livelli stimati
di esposizione (ottenuti modellizzando il carico di corrente e
le caratteristiche geometriche del conduttore), possono por-
tare a dati di mortalitd e morbosita specifici per categorie di
esposizione. Un database nazionale di unita amministrative
vicine alle linee ad alta tensione ¢ stato realizzato in Inghilter-
ra da Briggs et al.”®. Gli autori tuttavia hanno usato un raggio
di 600 metri su entrambi i lati delle linee, che pud implicare
notevole diluizione dell’esposizione. Poiché i campi magneti-
ci generati dagli elettrodotti possono determinare un apprez-
zabile aumento dei livelli di esposizione solo in un corridoio
relativamente stretto, che non supera nella maggior parte
dei casi i 20-30 metri sui due lati della linea, la possibilita di
adottare un disegno di studio microgeografico basato sui dati
aggregati richiede 'uso di database ad alta risoluzione. Alter-
nativamente, si potrebbe usare un approccio di coorte, con
georeferenziazione delle residenze e accertamento degli esiti
sanitari a livello individuale. Sia gli studi ecologici che gli stu-
di di coorte forniscono informazioni su tutti gli esiti sanitari
di interesse, mentre gli studi caso-controllo, che prendono in
esame un esito, sembrano meno necessari in questa fase.
L’approccio che ¢ stato brevemente illustrato richiede 'in-
tegrazione di dati ambientali e sanitari, coerentemente con
le indicazioni per la ricerca multidisciplinare su ambiente
e salute”, particolarmente vincolanti per alcuni autori che
fanno riferimento alla nozione di “ricerca precauzionale™.
Quest’approccio, inoltre, puod contribuire all’azione di sa-
nita pubblica promuovendo la sua interazione con la ricerca
scientifica: gli operatori di sanitd pubblica possono infatti
cercare piu attivamente popolazioni altamente esposte nelle
comunita in cui lavorano, e ai ricercatori puo essere chiesto di
applicare i loro metodi a siti scelti opportunamente. L’attitu-
dine precauzionale che ¢ stata estesamente raccomandata per
rinforzare la sanita pubblica pud quindi fornire una cornice
per i processi decisionali, nella quale le risorse disponibili per
il risanamento ambientale vengano prioritariamente allocate
alle situazioni peggiori*'.

Larticolo é stato pubblicato sugli Annali dell’Istituto Superiore di Sanita vol 45
n 3/ pg 233-237 e che é riprodotto per gentile concessione.
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